wn
o
2
)
=
=
o
a

DEBES SABER

Dra. Maria José Picdn César
Facultativo Especialista de Area. Endocrinologfa y Nutricién
Hospital Virgen de la Victoria, Malaga

“Pancreas artificial” hibrido
avanzado y ciclo menstrual

a influencia del ciclo menstrual en
el control metabolico de las mujeres
con diabetes tipo 1 (DM1), aunque es
frecuentemente referido por las pa-
cientes, no es un fendmeno que esté
bien estudiado. Los trabajos publicados
contemplan un nimero muy bajo de partici-
pantes y son de caracter muy heterogéneo.

Sin embargo, podemos afirmar que, a lo
largo del ciclo menstrual, alrededor del
70% de las mujeres con DM1 presentan
cambios en sus necesidades insulinicas.
Estos cambios no siempre son faciles de
detectar por la paciente, sobre todo en
aquellas mujeres cuyo control metabdli-
co no es 6ptimo. Son cambios sutiles de
las necesidades que sélo van a observar-
los mujeres con un control metabdlico
bueno pero que, a la larga, de una forma
repetitiva, pueden llevar a deterioro de
éste. La dosis de insulina que ha de admi-
nistrarse una paciente con DM1 depende
de muchos factores (ritmos circadianos,
actividad fisica, ingestas...) y el ciclo
menstrual es uno mas.

Para comprender mejor este fenémeno
y sus posibles causas, repasamos las eta-
pas del ciclo menstrual (figura 1). El ciclo
menstrual tiene un promedio de 28 dias
de duracién y se articula en dos fases: la
primera denominada fase folicular que
los primeros dias se denomina fase foli-
cular precoz (los dias de la menstruacién
propiamente dicha) y la sequnda o fase
lutea que también engloba los Gltimos
2-3 dias antes de la menstruacién deno-
minada fase premenstrual. Ambas separa-
das por los dias de la ovulacién.

El comportamiento de la glucemia en
estas etapas suele ser: tendencia a la
hiperglucemia a partir de la ovulacién,
en segunda fase del ciclo, que va en au-

mento progresivo llegando a su maximo
en la fase premenstrual. Esto obedece
a un descenso de la sensibilidad a la in-
sulina en esta etapa que se ha atribuido
a diferentes causas: elevados niveles de
progesterona (conocida hormona hi-
perglucemiante), aumento de la inges-
ta por cambios en el apetito, sindrome
premenstrual.... Tras la menstruacién, se
produce en la fase folicular precoz una
restauracién de la sensibilidad a la insuli-
na que puede acompanarse de tendencia
a la hipoglucemia en caso de haber ajus-
tado la terapia en los dias premenstrua-
les y no revertir este cambio con el inicio
del sangrado menstrual.

En cualquier caso, para evitar en estos
dias la hiperglucemia, tradicionalmente
se ha recomendado aumentar la dosis de
insulina basal en aquellas mujeres bajo
tratamiento con multidosis o la tasa de
infusién basal de insulina en aquellas que
utilizan terapia con bomba de infusién
continua. Sin embargo, en el trabajo de
Herranz et al. publicado en 2016 sobre
168 ciclos menstruales en 26 mujeres con
DM1 portadoras de bomba de infusién
continua de insulina y glucemias capila-
res, observan dos aspectos de interés:

- Elaumento de los niveles de glucosa
en segunda fase del ciclo que experi-
mentan las mujeres no obedece a la
glucosa en ayunas, que se mantenia
constante durante todo el ciclo. Por
tanto, no deberia ser la dosis de insuli-
na basal la que se ajuste, sino el factor
de sensibilidad (FS), que realmente es
lo que cambia en estas mujeres en la
segunda parte del ciclo menstrual.

» La mayoria de las mujeres que experi-
mentaban este fendmeno, a pesar de
ser pacientes con un nivel elevado de
educacién diabetoldgica y buen con-

trol metabélico, no adaptaban bien la
dosis de insulina.

Trabajos mas recientes realizados con
monitorizacién flash de la glucosa (MFG)
consiguen cuantificar mejor los cambios
de tiempo en rango (TIR) a lo largo del ci-
clo menstrual. Tatulashvili et al, muestran
cdmo se puede apreciar hasta un 6% de
caida del TIR en las mujeres en fase lUtea
del ciclo. Ademads, este deterioro de con-
trol glucémico se aprecia preferentemen-
te en periodo diurno, corroborando el he-
cho de que no estamos ante un problema
de mayores necesidades basales de insu-
lina. De la misma forma, los autores ob-
servan empeoramiento de pardmetros de
variabilidad glucémica y mayor tendencia
a la hipoglucemia en la fase folicular pre-
coz o, lo que es lo mismo, los primeros 2-3
dias tras el inicio del sangrado menstrual.

Por tanto, nos encontramos con una si-
tuacién de aumento de necesidades in-
sulinicas en segunda fase del ciclo, que
ha de adaptarse con correcciones insuli-
nicas y no con aumento de la dosis basal.
La paciente, en general, no realiza estos
ajustes en su terapia, probablemente
porque ocurre en un periodo recortado
en el tiempo y tarda en reaccionar ante
este fendmeno que, ademas, es tempo-
ral. Es algo complejo de gestionar para la
mujer con diabetes ya que exige un nivel
de autocuidado muy preciso.

Ante este panorama, es ldégico pensar,
que un sistema automatizado de infusién
continua de insulina deberfa ser capaz
adaptarse a estas necesidades cambian-
tes del FS mediante la administracién
de bolos de autocorreccién, cuando la
glucemia se salga del rango objetivo en
segunda fase del ciclo. Pero desconoce-
mos aln cémo gestionan estos sistemas
esta variable. En este sentido debemos
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FIGURA 1: Fases del ciclo menstrual en una mujer con ciclos regulares de 28 dias de duracién.

» diferenciar aquellos pancreas artificiales
hibridos en los que el FS se ajusta ma-
nualmente de aquellos que lo hacen de
forma automatizada.

Recientemente Diaz et al, en el afio 2022,
ha publicado un trabajo experimental
sobre pacientes que utiliza asa cerrada
con un algoritmo predictivo (Control 1Q).
El deterioro del control glucémico es pa-
tente en aquellas mujeres que, estando
en asa cerrada, no modificaban su FS ob-
servando una caida de TIRdesde el 71,6%
hasta el 56,1%. Mientras que si la mujer
modifica su FS los dias de la fase lGtea del
ciclo la caida del TIR es minima (71,8 a 69
%). Estos datos nos indican que el auto-
matismo requiere que la paciente tenga
pre-programado un perfil diferente con
FS més bajos y, probablemente la misma
infusién basal, que ella misma ha de cam-
biar en estos dias del ciclo menstrual.

Pero el camino hacia el automatismo de-
berfa dar un paso mas y el mismo algorit-
mo deberia incluir un sistema de control
en asa cerrada para que el controlador
sea mas flexible frente a situaciones de
aumento de la resistencia a la insulina, ya
sea el ciclo menstrual o cualquier otro.
Aquellos sistemas que, de una forma
continua, en funcién de los datos del sen-

sor van modificando el FS son mas cémo-
dos y ajustan mejor la terapia con menor
intervencion por parte de la paciente.
Los datos de los que disponemos asi lo
demuestran.

La duda que nos cabe es, si el algoritmo
de control debe ser de alguna manera
informado del ciclo menstrual. De la mis-
ma forma que los algoritmos actuales
necesitan de la anunciacién de la inges-
ta y del contaje de hidratos de carbono
6ptimo por parte del paciente, para que
pudiera actuar de forma automatica con
el ciclo menstrual, es posible que requie-
ra también la informacién de aplicar (o
no) cambios en relacién con el mismo, asf
como el momento de la menstruacion.
Porque, no todas las mujeres tienen es-
tos cambios en sus necesidades ni tam-
poco todas presentan ciclos menstruales
regulares ya que se pueden presentar ci-
clos anovulatorios, ciclos irregulares, por
no mencionar el periodo alrededor de la
menarquia o la menopausia.

Por Gltimo, a la hora de interpretar una
descarga de datos de un sistema integra-
do semiautoméatico bomba-sensor, tanto
el paciente como el profesional, deben
tener en cuenta este fenémeno. Sobre
todo, en aquellas descargas de 15 dias en

las que probablemente vamos a observar
una cantidad de insulina de autocorrec-
cién diferente en funcién de si estamos
analizando la fase lUtea o la fase folicular
del ciclo menstrual. D

CONCLUSIONES

m Dos tercios de las mujeres con DM1
experimentan cambios en su factor de
correccidn o indice de sensibilidad (FS)
a lo largo del ciclo menstrual.

m Es preciso estar alerta ante estos cam-
bios de necesidades insulinicas para evi-
tar deterioros en el control glucémico.

m Los sistemas automaticos de infusion
de insulina (“pancreas artificial”) en
los que hay que configurar el FS, de-
ben tener previsto una programacion
diferente para esta fase del ciclo que la
mujer habria de cambiar manualmente.
m Los sistemas de pancreas artificial
hibrido que modifican el FS de forma
automatica en funcion de los datos de
glucemia parecen adaptarse bien a es-
tos cambios.
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